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第 1 章  ヒトにおける経皮吸収性と組織移行性  
第 1 章では、SFPP のヒトにおける経皮吸収性および組織移行性について検討した。
血漿中薬物動態は健康成人男性を対象として 2～60mg までの用量を腰背部に 24 時間
貼付した結果、SFP 血漿中濃度は用量依存的に高くなり、いずれも 12 時間以降 24 時
間まで一定に推移した。貼付後 10.3～17.7 時間に Cmaxを示し、製剤除去後、7.6～8.4
時間の t1/2 で消失した。製剤中の薬物残存量から求めた経皮吸収率は 51.4～72.2％と
良好であった（Table 1）。  
Table 1 薬物動態パラメータ  
 2 mg (n = 7) 5 mg (n = 7) 10 mg (n = 7) 20 mg (n = 6) 40 mg (n = 7) 60 mg (n = 7) 
Cmax (ng mL-1) 43.3 ± 7.1 114.5 ± 20.3 248.0 ± 63.5 444.1 ± 120.3 858.2 ± 235.8 1187.7 ± 294.6 
tmax (h) 13.7 ± 7.2 15.1 ± 6.2 10.3 ± 1.4 14.7 ± 4.7 17.7 ± 6.0 16.3 ± 5.3 
t1/2 (h) 8.3 ± 0.9 7.8 ± 1.2 7.8 ± 1.1 8.4 ± 0.5 8.4 ± 1.1 7.6 ± 0.4 



















象に、FP 貼付剤を対照薬とし、SFP 換算で 20ｍｇを 12 時間投与して評価した。その
結果、SFPP 貼付後の滑膜中 SFP 濃度および経皮吸収率は FP 群のそれらに比べ顕著に
高く（Table 2）、画期的な NSAIDs 貼付剤となりうるプロファイルを明らかにした。  
Table 2 各組織中 SFP 濃度および経皮吸収率  
 SFFP (n = 10) FP (n = 9) P value 
滑膜  (ng g-1) 84.5 ± 56.0 (44.5, 125) 5.70 ± 2.10 N.C. 0.002 
関節液  (ng mL-1) 149 ± 44.9 (114, 183) 4.55 ± 3.66 (1.74, 7.37) < 0.001 
血漿  (ng mL-1) 362 ± 84.8 (302, 423) 10.5 ± 10.1 (2.74, 18.3) < 0.001 
経皮吸収率  (%) 44.46 ± 10.63 (36.85, 52.07) 5.82 ± 1.64 (4.56, 7.08) < 0.001 
mean±SD(95% 信頼区間 )、検定：2 標本 t-検定（Welch 検定）、N.C . :算出せず  
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第 2 章  変形性関節症患者における有効性  





Analog Scale）の変化量は FP 群に対して１週後から有意に改善された（Fig. 1）。歩行







Fig.1 起立時痛の推移         Fig.2  歩行時痛の推移 




べて投与 2 週後から有意な改善が得られた。既存の NSAIDs 外用剤で長期投与のエビ
デンスが得られていないと指摘されるなか、SFPP は貼付を継続するほど症状点数が











Fig.3  臨床症状点数合計の推移      Fig.4  評価項目別の改善率推移 
 
第 3 章  変形性関節症患者における安全性  
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膝関節を含む他関節の OA 患者で長期投与時の有効性について検討した。その結果、SFPP 貼付
剤は起立時痛および歩行時痛を対照群に対して有意に改善し、炎症症状、しゃがみこみ動作、歩
行動作などの日常生活動作障害の各症状も総合的に改善することを明らかにした。さらに、1 年
間貼付の有効性を検討した結果、既存の NSAID 外用剤と比べ、SFPP は貼付を継続するほど症
状を改善し、関節によらず有効性が期待できることを明らかにした。 
第 3章では、全身性副作用を検討した結果、SFPP貼付部位の副作用発現率は 2週間の短期投
与で FP 貼付剤のそれより有意に高かったが中止例は少なく、貼付部位の副作用発現は粘着力お
よび剥離力の違いによるものと推察された。1 年間の長期投与では、約半数の患者に皮膚症状が
発現したが中止例は 1 割未満であり、貼付部位の副作用発現率は対照群と比べて差はなく、一部
の NSAID 貼付剤で問題となっている光線過敏症の発現もなかった。本試験は消化性胃潰瘍治療
薬および胃腸薬の併用を禁止し、NSAID経口剤の服用も一部認めていたが、消化管障害の発現率
は FP経口剤に比べて低く、長期間使用しても消化管障害の発症リスクが低いことが示された。 
本研究成果により、SFPP 貼付剤は有効性と安全性を高い水準で兼ね備えた新しいタイプの
NSAID外用剤であることが示された。以上、本申請論文は、本剤の新規性と超高齢化社会におけ
る高い有用性を適切なエビデンスとともに示していることから、博士（薬学）の学位論文として
相応しいものと判断する。 
